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Резюме.
L[ель работы - изучение эффектив-

ности активаторов пуриновых (аденозино-

вых) рецепторов- аденози н-трифосфат-Мg
(ll) глюконат (ATG), на параметры цен-
тральной гемодина мики, толера нтность
к физической активности и вазоактивные
вещества у пациентов с сердечной недо-
статочностью (СН).

Установлено, что включение ATG
в схему комплексной фармакотерапии
приводит к повышению эффективности
лечения. Об этом свидетельствует улуч-
шение клин ического течения заболевания,
положительные изменения параметров цен-
тральной гемодинамики и толерантности
к нагрузке.,Щоказано, что положительное

действие препарата частично связано с

его способностью позитивного действия
на концентрации некоторых вазоактивных

агентов в плазме крови. Об этом свиде-
тельствуют достоверно более значимое
повышение уровня цГМФ и снижение со-

держания эндотелина-1 у пациентов/ при-
нимавших ATG, по сравнению с больными
груп пы стандартной терап ии. Полученные

данные позволяют обоснованно рекомен-
довать ATG для применения в комплексной

фармакотерапии СН.

Введение.
Активаторы калие.вых каналов 

-
относительно новый класс лекарственных
препаратов - описан Petersen Н. и соавт.
(1 978) и включает химически разнообраз-
ные соединения (cromakalim, nicorand]l.
pinacidil и др.), которые способны вызывать
выход К* из клетки путем взаимодействия
с АТФ-чувствительными калиевыми кана-
лами. Позднее было изучено множество
химических соединений, способных акти-
вировать другие виды калиевых каналов.
Также установлено, что некоторые эндоген-
ные соединения (аденозин, ацетилхолин,
простацикилин, арахидоновая кислота и

др.) реализуют свои эффекты частично
вследствие а кти ва ции калиевых ка налов.
Несмотря на различную химическую струк-
туру, активаторы калиевых каналов имеют
общий механизм действия: они, активируя
определенные виды калиевых каналов в

клеточ н ых мембра нах, способствуют выходу
ионов калия из клетки и возникновению
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на мембране стойкой гиперполяризации,
которая п репятствует поступлен и ю ионов
кальция через потенциалзависимые каль-

циевые каналы, при этом повышается по-

роговый потенциал, что вызывает снижение
возбудимости гладкомышечных клеток
(сосудов, матки, бронхов, мочевого пузыря
и др.) и способности их к сокращению 11,2J.

Терапевтическая активность
аденози н-трифосфат-Мg (l l)-гл юконат
(ATG) обусловлена активацией пурино-
вых (аденозиновых) рецепторов, стиму-
ляциеЙ АТФ-чувствител ьных калиевых
каналов под воздеЙствием аденозин-5'-
трифосфатогл юконато-магн ия (l l) тринатри-
евоЙ соли. Это угнетает вхождение ионов
кальция в клетки, что проявляется анти-
и шеми ческим, мембра но стабилизирующим

действием и антиаритмическим эФфектом.
В ряде исследований [3] продемонстри-
рована безопасность и антиангинальная
и антиишемическая эффективность ATG у
больных со стабильной стенокардией на-

и и нструментал ьных методов исследова н ия

в соответствии с рекомендациями Евро-
пейского общества ка рдиологов. Стадию
СН определяли согласно классификации
В.Х.Василенко и М.!.Стражеско в моди-

фи ка ции Украинского научного общества
кардиологов. ФункциональныЙ класс СН
оценивали по классификации Н ью-Йоркской
Ассоциации Сердца (NYHA). В исследова-
ние вошли больные СН llA (28,8%), СН llБ
(45,80/о) и СН lll (25,4О/о) и lll функциональ-
ным классом по NYHA. Основными при-
чинами, которые привели к развитию Сн

у больных были: ишемическая болезнь
сердца (ИБС)- 25,4О/о и ИБС в сочетании с

артериальноЙ гипертензиеЙ - 74,6О/о. С

помощью компьютерной программы ге-
нерации случайных чисел больные были

рандомизированы на две группы. Первую
группу составили З 1 пациент, получавшие
в дополнение к стандартной терапии ATG
(компании пФарКоС>, Украина) в начальной

дозе 10 мг 3 раза в сутки с последующим
пряжения l1-1ll функционального класса по увеличением до 20 мг 3 раза в сутки. Вторая

данньlм пробы сдозированной нагрузкой группа (2В больных) получала стандартную

на параметры центральной гемодинамики,
толерантность к физической активности
и вазоактивных веществ у пациентов с
сердеч ной недостаточ ностью (СН).

и суточного мониторирования ЭКГ. терапию СН (ингибиторы АПФ, сердечные

Щель работьl.
гликозиды, диуретики, антагонисты аль-

достерона и при отсутствии противопока-
за ний В-адреноблокаторы). Исследуемые
группы были полностью сопоставимы по
основным демографическим и медицин-
ским показателям.

.Группу контроля составил и'l 2 здо-

ровых мужчин, средний возраст которых
составил 52,4+2,8 года.

Всем пациентам проводилось клини-

Изучение эффективности а ктивато-

ров пуриновых (аденозиновых) рецепторов-
аденозин-трифосфат-М9 (l l) глюконат (ATG)

Материальl и методьt.
Обследовано 59 больных хрони-

ко-фун кцио1-1ал ьное исследова н ие, вкл ю-

чающее оценку клинического состояния,

регистра ци ю электрока рдиограммы, эхо-ческой сердечной недостаточностью (41

мужчина и 18 женщин). Средний возраст
пациентов составил 58,2+6,8 лет.,Щиагноз СН

уста на вл ивали на основа нии клинической

кардиографи ю с оценкой тра нсмитрально-
го допплеровского кровотока (циФровая

ультразвуковая система <Logic-5>, США).
По стандартной методике опреде ляликартины заболевания, дан ных лабораторных
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конечный диастолический и конечный
систолическиЙ объемы (КДО и КСО) ЛЖ
(метод Simpson). В последующем вычисля-
лась фракция выброса (ФВ)ЛЖ. Толерант-
ность к физической нагрузке оценивалась
с помощью теста 6-минутной ходьбы. Ко-
л ичествен ное оп ределен ие эндотел и Ha-'l

в плазме крови радиоиммунологическим
методом проводили с помощью наборов

реактивов фирмы DRG (США). Определение
содержа н ия циклического гуа нози нмоно-

фосфата (цГМФ) в плазме крови проводили
методом имуноферментного анализа с
помощью наборов реактивов АО кБио-
иммуноген), что позволяют обнаружить
содержание циклического нуклеотида
от 0,В до 2000 пмоль в 1 мл плазмы. Все
исследования проводились в исходных

условиях и на З0 сутки терапии" Период
наблюдения составил 1 месяц.

Статистическую обработку полу-
ченных да н ных проводили стандартными
методами вариационной статистики с ис-
пользованием пакета статпрограмм...Щля
определения достоверности различий
попарно сравниваемых величин применя-
ли критерий t Стьюдента.,Щостоверными
считались различия при значении р < 0,05.

Результаты.
За время наблюдения у обследо-

ванных больных не отмечено летальных
исходов и повторных госпитализаций по
поводу декомпенсации СН. Наблюдалось

улуч шение клинического состояния паци-
ентов, о чем свидетельствовало достовер-
ное снижение функционального класса СН
в обеих группах пациентов. При анализе

динамики показателей толерантности к

физической нагрузке под воздействием ис-

следуемых режимов терап ии установлено,
что показатели ТФН достоверно увеличились
в обеих группах. Существенной разницы

в степени изменений исследуемых пара-
метров между группами не отмечено. На
ЗO-й день лечения, в l группе наблюдается
положительная динамика конечного си-
столи ческого диаметра левого желудоч ка
(LVESD) и фракцией выброса (ФВ) (^LVESD

11,7О/о, 

^ЕF 
1 5,1О/о, р <0,05 ). Разница между

группами: ALVESD 8,9О/о, 
^ЕF 

1 '1,70lo (все

р<0,05).Однако изменения показателя
КДРЛЖ под воздействием терапии были
практически одинаковыми в обеих груп-
пах.,Щля анализа изменений параметров
l-|Г в зависимости от степени тяжести СН
больньlе обеих групп были распределе-
ны на три подгруппы: пациенты из СН llA,
llБ и lll стадии. Установлено, что в группе
больных, которые получали стандартную
терапию, достоверно лучше изменялись
параметры L{Г у пациентов с СН llБ и lll
стадии в сравнении с пациентами с СН llA.
У больных, получавших ATG, достоверно
улучшались КСРЛЖ и ФВЛЖ в подгруппе с

СН lll степени в сравнении с двумя другими
подгруппами.

Проведен анализ степени влияния
исследуемых схем терапии на некоторые
параметры нейрогуморальной фун кции
эндотелия. Установлено, что в исходно
повьlшенные концентрации ЭТ-1 в 'l и
2 группах (1В,61+З,З пгlмл и 18,56+З,45
пг/мл, соответственно) снижались в про-

цессе терапии наЗ2,7О/о (р<0,05) в l группе
и2O,ЗО/о (р<0,05) во ll группе. Разница между
группами была ЗВ,9О/о (р<0,05). Начальный

уровень цГМФ составлял 6,05+0,В4 пмоль/
мл и 6,26t0,95 пмоль/мл в l и ll группах со-
ответствен но. Отмечено достоверное уве-
личение этого показателя к концу периода
наблюдения на 4З,9О/о (р<0,05) и 19,4О/о в

первой и второй группах" При проведении
анализа динамики увеличения плазменной
концентрации цГМФ между исследуемы-
ми группами, продемонстрировано, что в
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группе пациентов, которые принимали ATG,

среднее увеличение показателя АцгмФ
составляло 2,5+0,68 пмоль / мл, вто время
как соответствующее значение показате-
ля в группе больных, которые получали
стандартную терапию СН, было АцГМФ
1,4+0,89 пмоль/мл. С помоlлью методов
па раметри ческой статистики обна ружена
статистическая достоверность в измене-
нии концентрации цГМФ в первой группе
в сравнении со второЙ (р<0,05).

тера изменений показателей ЭТ-1 и цГМФ
в зависимости от степени СН оказалось,
что концентрация ЭТ-1 у больных с СН llA
и В стадий снижается одинаково, незави-
симо от получаемой терапии. Однако при
анализе динамики показателя плазменной

ЭТ-1 у тяжелых пациентов
отмечено, что достоверно

концентрации
с СН lll стадии

При углубленном изучении харак- Выводы.

1
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больше (р=0,0] 6) он изменялся у пациентов,
которые принимали ATG в добавление к

стандартной терапии. Изменения показа-
теля концентрации цГМФ были достоверно
большими во всех подгруппах пациентов/
которые получали ATG, в сравнении с со-
ответствующими подгруппами больн ых,
которые получали стандартную терапию СН.

Таким образом, назначение ATG в

дополнение к стандартной терапии СН
привело к улучшению клинического статуса,
показателей центральной гемодинами ки
(ЦГ) и положительному влиянию на вазо-
активные вещества (ЭТ-1 и цГМФ).


